4 FARMAKOTERAPIE VE STARI

vysvétlit zéklady zmény farmakokinetiky a farmakodynamiky ve stafi
charakterizovat rizika polyfarmakoterapie ve stari

vyjmenovat zékladni zasady farmakoterapie seniorti

popsat oSetiovatelsky plan a intervence ve farmakoterapii seniorti

Po prostudovani kapitoly byste méli byt schopni:

000D

Kli¢ova slova této kapitoly:

farmakokinetika ve stari, farmakodynamika ve stafi, rizika polyfarmakoterapie, zasady
farmakoterapie u seniora

4.1 Zmény farmakokinetiky a farmakodynamiky ve stari

Ve vyssim véku dochdzi vlivem atrofie Zalude¢ni sliznice ke sniZeni produkce kyseliny
chlorovodikové, a tedy sniZeni kyselosti Zalude¢niho obsahu (zvySeni pH). To ma za
nasledek pokles aktivace travicich enzymi, ale také napt. zpomaleni natraveni oball tablet
nebo kapsli, coz podstatné snizuje biologickou dostupnost 1éku.

Dalsim podstatnym vlivem je sniZeni motility Zaludku, coz mé za nésledek oddaleni
nastupu efektu podaného 1éku, ale také prodlouzeni kontaktu podaného léciva piimo
s zaludecni sliznici. U 1ék1, jejichz chemickou podstatu tvoii kyseliny, tak vznika vyssi riziko
poskozeni sliznice. Nejcateji uzivanou skupinou tohoto typu jsou nesteroidni antirevmatika —
kyselina propionova (Ibuprofen), kyselina acetylosalicylova (Anopyrin, Acylpyrin), dalSim
negativnim projevem zpomaleni pasaze, a tedy del$iho kontaktu 1é¢iva se sliznici je vstiebani
vétstho mnozstvi ucinné latky, nez je ocekavano u dané lékové formy. Problémem se ve
vys$§im véku muize stat i samotna schopnost spolknout ptislusny 1€k, zvlasté, pokud se jedna o
vetsi nebo neobvykle tvarovanou kapsli €i tabletu.

Postupujici ateroskleroticky proces ma za nasledek také snizené prokrveni GIT, které
ma za nasledek sniZenou regeneracni schopnost sliznice GIT a podili se také na zpomaleném
vstifebavani 1¢ka.

Ve vy$§im véku dochazi ke zméné vzajemného poméru celkové télesné vody a tukové
tkané — klesa podil vody a stoupa podil tukové tkang¢, a tim se zmenSuje distribu¢ni objem
pro hydrosolubilni latky, coz vytvafi podminky pro rychlé dosahovani vysokych
koncentraci v séru v moznosti pfedavkovani a CastéjSich projevli nezadoucich ucinkt 1é¢iv
(dioxin). Naopak se zvétSuje distribu¢ni objem pro liposolubilni latky, coZ v praxi
znamena del$i ¢as do projevil nastupu ucinku léciva, obvykle i nutnost vyssiho davkovani pro
dosazeni ocekdvaného efektu (naptiklad podévani neuroleptik pii delirantnich stavech), ktery
ale potom trva podstatn¢ déle.

Na rychlosti eliminace 1éku z organizmu se projevi sniZena funkce jater a ledvin,
s moznosti kumulace léku v organizmu az k dosazeni toxickych koncentraci pfi bézném
davkovani. U hydrosolubilnich 1ékii ndm rychlou orientaci poskytne sérova koncentrace



dusikatych latek, kdy pfi prvnim vzestupu sérového kreatininu musime pocitat s jiz 50%
poklesem funkce ledvin, presnéjsi hodnoty poskytne vySetfeni clearance endogenniho
kreatininu. Obecné plati, Ze u nemocnych nad 70 let obvykle postac¢i ptiblizn€ polovicni az
dvouttetinové davky vétSiny 1ékti k dosazeni dostate¢ného efektu. Obzvlasté rizikové ve
vys$S$im véku jsou z tohoto diivodu véku retardované preparaty.

U [éCiv s vyznamnou vazbou na sérovy albumin se sniZzena koncentrace albuminu
miiZe projevit zvySenim volné frakce 1éCiva, a tim vyssi G¢innosti nez je ofekavano pii
obvyklém davkovani. Ptikladem takového vztahu je podavani warfarinu, kdy u starSich
nemocnych obvykle staci 50-60% davka k dosaZeni ptisluSného antikoagulacniho efektu ve
srovnani s mladsi populaci.

4.2 Rizika polyfarmakoterapie

Pribyvajici pocet chorob ve stafi vede ke zvySovani poc€tu uZzivanych léki. Hlavnim
rizikem uzivani vys$iho pocétu druhti 1€ki je nartst vyskytu nezadoucich ucinki 1é¢by, kdy
pfi primérném poctu 6 uzivanych druhii 1€k musime o€ekavat vyskyt nezaddoucich uc¢inki u
kazdého desatého nemocného — viz graf €. 3.

Z hlediska lékovych interakci se hovoii o exponencidlnim narustu, tedy pii zvazovaném
pramérném poctu 6 uzivanych druhti 1¢ki musime ocekavat okolo 40-50 1ékovych interakci, 1
kdyz samoziejmé zdaleka ne vSechny mozné interakce jsou klinicky zdvazné — viz graf €. Za
nejzavaznéjsi nutno povazovat interakce warfarinu, perordlnich antidiabetik, benzodiazepinti,
prednisonu, dioxinu, které pii podavani soucasn¢ s dal§imi 1éCivy mohou podstatnym
zpisobem ovlivnit jejich u¢innost ¢i vyskyt nezadoucich vedlejSich ucink.

Mnoha studiemi je ovSem prokazano, Ze ¢im vyss$i pocet 1€kit nemocny uziva, tim vyssiho
poctu chyb se dopousti a tim vice klesa jeho compliance, neboli ochota spolupracovat a
dodrzovat doporuceni. Soucet, ¢i mozna spiSe soucin téchto vlivii potom dava znamy fakt, ze
az 28% hospitalizaci seniort je zpisobeno chybami v uzivani 1€kti nebo nezadoucimi ucinky
medikace nebo Iékovymi interakcemi.

Graf 3. Nartst vyskytu nezadoucich ucinkt 1€kt a 1€kovych interakci s nartistem poctu uzivanych
druht 1kt
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4.3 Rizika farmakoterapie starSich nemocnych vyplyvajici z pridruzenych
chorob a dysability

Ptitomnost ptfidruZzenych chorob zvySuje zasadnim zpiisobem riziko vyskytu lékovych
interakci, a to jednak interakce 1ék x 1€k, ale také interakce 1ék x choroba. Jako ptiklad lze
uvést nemocného s astmatem, ktery ma zaroven kloubni obtize. Pokud se nezohledni

pfitomnost astmatu a nemocnému budou doporucena nesteroidni antirevmatika,

@ muze se zasadnim zpiisobem zhorSit astma. DalSim ptfikladem je podavani
diuretik z riznych indikaci u diabetikii — hydrochlorothiazid zhorSuje glukézovou
toleranci, je tedy vhodnéjsi podavat malé davky furosemidu.

Z pohledu nezadoucich interakci nejrtiznéjSiho druhu byla vypracovana kritéria
hodnoceni 1ékti (Beersova kritéria) a na zakladé jejich pouziti vznikl seznam 1éka
nevhodnych pro seniory, z nichz v§ak mnohé jsou v rutinni praxi bézné¢ pouzivany jednak
z neznalosti, ale také proto Ze za n€¢ dosud neni adekvatni nahrada.

Dysabilita ovliviluje negativhim zpisobem complianci starSich nemocnych -
senzorické postizeni vede k chybam v davkovani 1ékii — chybné piectené 1ékové schéma,
motorické postizeni mize naptiklad znemoznit otevieni lahvicky s Iékem ¢i rozsypani 1éku.
Kognitivni porucha vede ¢asto bud’ k vynechani davky 1€kt — nemocny se domniva, ze 1éky
jiz uzil, nebo Castéji k uziti dvoji davky protoze nemocny se domniva, ze 1éky jesté neuzil.

4.3 Socialni faktory ovliviiujici farmakoterapii starSich @
nemocnych

Socialni faktory mohou ovlivnit farmakoterapii starSich nemocnych v kladném i zaporném
smyslu. I t€Zce dysaptibilni nemocny s mnoha chorobami a deficity mize mit bezchybnou
farmakoterapii zajiSténou spolupracujici rodinou ¢i jinym zodpovédnym pecovatelem.
Naopak osaméle Zijici senior s jen drobnym kognitivnim deficitem miiZze vlivem jedné malé,
nicméné¢ mnohokrat opakované chyby v medikaci dospét az napt. k tézkému predavkovani
1éku.

K socidlnim faktorim musime zapocitat také financni naro¢nost medikace a bohuzel si
musime uvédomit opakované prokazany fakt, Ze nejhor§i complianci je mozno ocekévat u
1€k s nejvyssim doplatkem.

4.4 Zasady farmakoterapie starSich nemocnych

Podavanou medikaci se tedy musime snazit FeSit pouze zasadni problémy nemocného,
obzvlasté ty, které podstatné ovliviiuji kvalitu Zivota. Pti sestavovani 1éCebného schématu
musime respektovat doporuceni odbornych spoleénosti pro 1écbu danych problémil ¢i
profylaxi dalSiho poskozeni organizmu. Lécebné schéma by pro star§iho nemocného mélo byt
co nejjednodussi a méli bychom se vzdy presvédcit — prezkouSet nemocného nebo jeho
pecovatele, zda zplisobu uzivani opravdu rozumi a zda zvladne spravnou aplikaci daného
1éku. Pfi kazdém ptredpisu 1€kl je nutno provéfit, zda nemocny dany Iék jeSté stale
potirebuje, v opacném piipadé 1ék vysadit. Kazdy 1€k by mél byt u star§iho nemocného
podavan jen po nezbytné nutnou dobu. Z nabizené $kdly generik se snazme vybirat ta, za
ktera bude nemocny doplacet primétené finan¢ni ¢astky.



Komplexnim zhodnocenim celkového stavu starStho nemocného vcetné kognitivnich
funkci musime byt schopni rozhodnout, zda je nemocny schopen uzZivat piedepsané léky
samostatné, ¢i je nutna pomoc zven¢i.

Vzdy se také musime aktivné ptat na uzivani volné prodejnych medikamenti, protoze
muze dochéazet ke zdvojovani u¢innych latek ¢i nevhodnym kombinacim. Pii
navstévach v domacnostech seniori je vhodné provéfit skladované 1éky, jejich @
sortiment a exspiracni doby.

Obecné bychom u starSich nemocnych méli upfednostiiovat
nefarmakologické metody 1¢cby — dietni a rezimova opatieni, fyzikalni metody apod., 1 kdyz
compliance je v této oblasti podstatné horsi nez pfi uzivani léki.

4.5 Self medication — samoléceni, volné dostupné léky

Vékova skupina 60-75 let tvofi 15% populace, ale tato skupina se podili 33% na
konzumaci 1éki na predpis a 40% 1¢ékt volné prodejnych. Témeét 60% seniorti nakupuje
vitaminy, 30% seniord nesteroidni antirevmatika (NSA) a 43% seniort analgetika. Pokud si
predstavime konkrétni voln€¢ prodejné preparaty, jednd se ve skupiné nesteroidnich
antirevmatik o nejriiznéjsi firemni nézvy ibuprofenu, u analgetik o paracetamol, piipadné i
ptezivajici kompozitni preparaty. Jen velmi nizké procento seniort je schopno odlisit nazev
genericky a firemni, a proto mnohdy dochazi ke zdvojovani a ztrojovani téhoz generika pod
riznymi firemnimi ndzvy u jednoho nemocného.

Volné prodejné léky je tedy nutno povazovat za podstatnou slozku medikace
nemocného a brat jejich nezddouci Uc€inky a interakce v tvahu pifi patrani po piic¢inach
zahadnych zhorsSeni zdravotniho stavu. Nemocni o uzivani voln¢ prodejnych medikamentt
Casto mlci, jednak zobav znelibosti oSetiujiciho lékafe z hlediska vzijemného poméru
doplatkii a sumy vydané za volné prodejné 1€ky, ale také vybéru medikamentu. Déle Casto
proto, Ze sami seniofi nepovazuji uzivani medikamentu za podstatné, protoze ho neuZzivaji
nijak pravidelné a navic je oznaCen jako potravni doplné€k, vétSinou ve snaze prislusné firmy
snaze proniknout na trh. Pfehled o mocném vlivu volné prodejnych medikamentl poskytuje
udaj o podilu trzeb v I€ékadrnach — nemocni¢ni 1€karny udéavaji 20-30% prodeje bez receptu,
zatimco lékarny na exponovanych mistech pésich zon az 80%.

Duivody, pro¢ seniofi vyhledavaji volné dostupné 1€ky, mohou spocivat ve vaznouci
komunikaci s oSetfujicim l€kafem, ktery nevénoval dost pozornosti nékterému problému
seniora, ptipadné neshledal diived k predpisu nemocnym pozadovaného 1éku nebo naopak
pfedepsal 1ék nemocnym nechtény. Nejvétsi podil ma patrné masivni reklama na nékteré
preparaty ve sdélovacich prostfedcich, dalS$im nepominutelnym faktorem je vliv ,,po
sousedsku® preddvanych informaci. Jist¢ mocnym, ale bohuzel neodstranitelnym faktorem
jsou pribalové letaky Iékafem piedepisovanych 1€kt jejichZ pfec¢teni mnohdy odradi seniora
od uzivani pfedepsaného medikamentu a vyhledani nékterého z volné dostupnych preparati
doporu¢ovaného na stejny problém — v letacich téchto 1€kt samoziejmé neni uveden tak
detailni pfehled nezddoucich vedlejsich u¢inka.

Proti oCekévani nepatii vySe doplatku na ptfedepsany Iék k vyznamnym faktorim
redukujicim nakup volné dostupnych Iéktli, naopak nemocni s vys$§im poctem piedepsanych
1¢kt, a tedy scelkové vys§i hodnotou doplatkit maji tendenci i k ndkupu vice volné
prodejnych Iéciv.

Nasi pozornost vyzaduji produkty rostlinné, protoze k t€ém se fada nemocnych obraci
jako k ,,zaruCené piirodnim a tudiz neSkodnym®. Je vSak znamo, Ze produkty rostlinného
puvodu mohou byt kontaminovany pesticidy, v ptipadé ¢aji plisnémi, slozeni téchto produktt
je velmi nekonstantni a kolisa podle slozeni ptidy, na které dana rostlina vyrostla. Prakticky



kazdy rostlinny produkt je viceslozkovy, tedy jeho vlivem nariista praveé riziko interakci
s predepsanou 1écbou a pravdépodobnost vyssiho vyskytu nezddoucich ucinkd.

4.6 Etické a pravni aspekty farmakoterapie ve stari

V soucasné¢ dob¢ silnych ekonomickych vlivii na systém zdravotnictvi jsou casto
diskutovany indikace zvlast¢ nakladnéjSich medikamenti u nemocnych vyssiho véku.
Z etického hlediska nesmi byt vék limitujicim faktorem ptedpisu jakéhokoli 1€ku, jedinym
hlediskem je prospéch nemocného v porovnani s rizikem vyplyvajicim z ur¢itého 1é¢ebného
postupu. Omezit indikace Iéku vékem znamena nezddouci ateizmus, tedy upfeni nalezité péce
star§Sim nemocnym.

Na druhé strané¢ je ovSem nutno zvazovat realisticky piedpokladany benefit
v konfrontaci s aktualnim stavem nemocného a jeho perspektivou — napft. ordinace n¢kterych
preventivnich rezimu, jejichz efekt Ize ocekavat v dobé piekracujici predpokladané doziti
nemocného.

Z pravniho hlediska je mozno o¢ekavat problémy u starSich nemocnych s vyznamnégjsim
kognitivnim deficitem, ktefi vSak nejsou zbaveni svépravnosti, v souvislosti se souhlasem
nebo odmitnutim navrhovaného 1écebného postupu — napt. odmitani antihypertenzni terapie
pres opakované vysvétleni nutnosti a uzitecnosti této 1é¢by pro nemocného a piipadné soudni
dohra pti vzniku komplikaci hypertenze nebo validnost souhlasu nemocného s jeho zatazenim
do klinické studie. Neni-li nemocny zbaven svépravnosti a stanoven jeho opatrovnik, jsou
jeho rozhodnuti z pravniho hlediska platnd a je pIlné na zdravotnickém personalu, jakym
zpusobem bude fesit mnohdy velmi delikatni zalezitosti s rodinou a blizkymi daného
nemocného.

Shrnuti kapitoly

Efekt farmakoterapie ve stafi je podstatné¢ hiife odhadnutelny nez u nemocnych
mladSiho véku. Vliv na biologickou dostupnost léku ma mira vstfebani dana
chemickych prostfedim v zaludku a stfevé a mirou postizeni cévniho zasobeni

stieva, dale funkcnost zakladnich metabolickych orgdnid jater a ledvin, které zajistuji u
nekterych typu 1é¢iv vznik aktivni formy léCiva a u vSech 1éCiv se podili na jejich vylouceni
z organizmu. Poruchy funkce téchto organti vyzaduji obvykle redukci davky ¢i prodlouzeni
davkovaciho intervalu. Vyznam ma také zména vzajemného poméru tukové a beztukové
tkané ve vysSSim veéku — klesa distribucni prostor pro léky rozpustné ve vodé (moZnost
predavkovani) ve prospéch distribu¢niho prostoru pro léky rozpustné v tucich (oddaleny nebo
méné patrny efekt). ZvySujici se pocet chorob ve staii ma za nasledek 1 zvySujici se pocet
I€ka, kterymi jsou star§i nemocni léCeni, Tim narGstd pravdépodobnost chyb pii uzivani
medikace, ale také pravdépodobnost vzniku nezadoucich interakci a manifestace vedlejSich
ucinki 1é¢by, Casto jeste pred dosazenim ocekavaného klinického efektu.

Ordinace a podavani 1€kl star§Sim nemocnych se tedy musi fidit n¢kolika zasadami — 1€cit
pouze zasadni problémy nemocného, ordinovat co nejjednodussi davkovaci schéma,
kontrolovat, zda nemocny schématu rozumi, posoudit, zda je nemocny schopen uzit 1ék
samostatné, cilen¢ se dotazovat na uzivani voln¢ prodejnych medikamentu.

U senioril je tfeba zvlaste¢ dbat na dodrzovani vSech zasad spravného podavani 1€ka véetné
kontroly domacich zasob z hlediska exspirace a zptisobu uchovavani, vzhledu ¢i neodbornych
manipulaci. Je tfeba opakované vysvétlovat a oveéfovat védomosti nemocného ohledné
uzivanych medikamentt a pfi pochybnostech radéji zatidit podavani 1éka pecovatelem




Otazky ukoly:

1. Vysvétlete zdklady zmény farmakokinetiky a farmakodynamiky ve stafi.
2. Charakterizujte rizika polyfarmakoterapie ve stafi.

3. Vyjmenujte zakladni zasady farmakoterapie seniord.

4. Vysvétlete etické aspekty farmakoterapie seniort.

Doporucena literatura:
Kalvach Z et al. Geriatrie a Gerontologie. Grada Avicenum 2004.
Topinkova E. Geriatrie pro praxi. Galén 2005.



